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RESUMO 
A depressão é o transtorno de humor mais recorrente na população, sendo que 
o número de pacientes diagnosticados cresce anualmente. Nesse contexto, terapias 
não farmacológicas têm sido empregadas de forma complementar aos tratamentos 
convencionais, como forma de melhorar a autoestima, convívio social e conforto dos 
pacientes, sendo a terapia musical um dos destaques nessa modalidade. O presente 
estudo teve como objetivo investigar o efeito da exposição à música e ao ruído branco 
em modelos animais de depressão, para avaliar seus efeitos antidepressivos. Para 
tanto, a imobilização crônica em camundongos foi utilizada como modelo de depressão. 
Como tratamento, os animais foram expostos durante 21 dias a música de Mozart 
K.448 para dois pianos ou ao ruído branco, sendo que o comportamento dos animais foi 
avaliado pelos testes de preferência por sacarose, campo aberto, Splash Test e 
suspensão pela cauda. O Splash Test evidenciou um efeito ansiolítico e antidepressivo 
do tratamento com música, já o teste de suspensão pela cauda apresentou um efeito 
paradoxal em relação ao protocolo de estresse, sendo que os animais submetidos a 
imobilização crônica e tratados com ruído branco tiveram melhor desempenho durante 
o teste. Ainda, no teste de preferência por sacarose, todos os grupos avaliados 
apresentaram uma redução da preferência significativa em relação à semana basal, e 
nenhum dos grupos teve aumento significativo da preferência por sacarose ao longo 
das semanas, indicando um estado anedonico generalizado entre os grupos. Em 
conjunto, esses dados indicam que um fator externo ao experimento atuou sobre os 
grupos, alterando o comportamento dos animais e enviesando as análises. Sugere-se 
que estudos futuros trabalhem de forma que possam controlar todos os fatores 
ambientais e, ainda, sugere-se alterações no período e duração do protocolo de 
tratamento. 
 
Palavras chave: depressão, tratamentos não-farmacológicos, música. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
ABSTRACT 
Depression is the main mood disorder among world wild population, and the 
number of patients is increasing every year. In this context, non-pharmacological 
therapies are applied as complementary therapy to improve patient’s self-esteem, 
wellbeing and social skills.  In this scenario, music therapy is one of the most popular 
non-pharmacological treatment. The present research aimed to investigate the effects of 
music and white noise on animal models of depression. For this purpose, restraint stress 
was  used in mice to access a depressed-like behavior.  Mozart K.448 and white noise 
were applied for 21 days as therapy protocol. Sucrose preference test, open field, 
splash test and tail suspension test were used to evaluate changes in animal behavior. 
The Splash Test showed an anxiolytic and antidepressant effect of music treatment, but 
the tail suspension test showed a paradoxical effect concerning the stress protocol: 
animals subjected to forced immobilization and treated with white noise had better 
performance during the test. Besides, in the sucrose preference test all evaluated 
groups showed a significant preference reduction relative to baseline, and none of the 
groups had significant increase in preference for sucrose over the weeks, indicating a 
generalized anhedonic state between the groups. Together, these data indicate that a 
external factor to the experiment may have performed on the groups, changing the 
behavior of animals and provoking analysis bias. It is suggested that future studies work 
in an environment where they can control all the environmental factors, preventing an 
external bias. We also suggest changes in the period and duration of the treatment 
protocol, so they can be more effective.  
 
Key-words: depression, non-farmacological treatment, music. 
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1. INTRODUÇÃO 
A Organização Mundial da Saúde estima que 4,4% da população mundial, 
cerca de 322 milhões de pessoas, sofre de depressão. Tal transtorno entre outros 
fatores, é associado a alterações na regulação do eixo hipotálamo-pituitária-adrenal 
(HPA), à concentração de cortisol e atrofia de regiões como o hipocampo 
(especialmente células da região CA3) e o córtex pré-frontal (Magariños, Verdugo e 
McEwen, 1997; BREMNER et al., 2000; LINDAUER et al., 2006; ORTÍ et al., 2017). 
Essas alterações, por sua vez, estão relacionadas a resposta não-adaptativas ao 
estresse crônico. 
A resposta fisiológica ao estresse é coordenada pelo eixo hipotálamo-pituitária-
adrenal (HPA), em grande parte influenciado pela liberação de glicocorticóides (ORTÍ et 
al., 2017). Nesse aspecto, o hipocampo é uma importante estrutura reguladora do eixo 
HPA, exercendo influência inibitória na amígdala e no hipotálamo (Nestler et al., 2002) 
e, sendo sensível a variação dos níveis de cortisol, com grande densidade de 
receptores para glicocorticóides , funciona como um mecanismo de feedback do eixo 
HPA, exercendo grande influência sobre as respostas ao estresse (Lupien 1998, 
Gamaro 1999) . 
No entanto, o estresse crônico pode tornar o eixo hiper-reativo, tirando o 
indivíduo da homeostase e consequentemente levando ao desenvolvimento de 
patologias, em especial, a depressão. Modelos animais de depressão evidenciaram que 
o estresse crônico está relacionado com atrofia hipocampal e diminuição da 
concentração da neurotrofina BDNF (Brain Derived Neurotrophic Factor) (Lupien 1998, 
Frodl 2006). 
Em 2015, a depressão maior foi apontada como a maior causa de invalidez no 
mundo, representando, sozinha, 7,5% dos casos (World Health Organization; 2017). 
Dado a prevalência e a gravidade da depressão, investimentos têm sido feitos para a 
pesquisa de novos fármacos que sejam capazes de amenizar os sintomas da 
depressão e prevenir a recorrência de crises depressivas. Porém, a eficácia do 
tratamento farmacológico é baixa, com um terço dos pacientes não apresentando 
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resposta (50% de melhora) após múltiplos tratamentos. Além disso, os efeitos adversos 
são um grande fator que diminui a aderência ao tratamento (CUNHA; GANDINI 2009). 
Assim, terapias não-farmacológicas têm sido utilizadas como adjuvantes no tratamento 
da depressão como forma de potencializar o bem-estar do paciente. 
 Na clínica humana, a terapia musical está entre os principais tratamentos não 
farmacológicos, principalmente no Alzheimer e outras doenças neurodegenerativas 
(HSU et al., 2017). Nos pacientes, ela pode diminuir respostas agudas ao estresse e 
diminuir a ansiedade, melhorando a qualidade de vida dos pacientes, seu convívio 
social e a capacidade de expressão (ORTÍ et. al 2017). 
 
1.1 JUSTIFICATIVA 
Dado o crescente interesse clínico em terapias não-farmacológicas, em 
especial a terapia musical, o presente trabalho propõe estudar o efeito da música no 
comportamento tipo-depressivo em camundongos, atuando como um tratamento 
adjuvante na depressão. 
 
1.2 OBJETIVO 
Avaliar o efeito da exposição repetida à música sobre o comportamento tipo-
depressivo de camundongos submetidos ao modelo de depressão de estresse por 
restrição forçada de mobilidade. 
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2. REVISÃO BIBLIOGRÁFICA 
A música faz parte da história evolutiva da humanidade e é utilizada nas 
comunidades para fortalecer traços culturais, para recreação, além de despertar e 
modular emoções nos indivíduos (FUKUI; TOYOSHIMA, 2008). Hoje, sabe-se que, 
além do fator cultural e afetivo, ela pode interferir na fisiologia de órgãos e sistemas, e 
por isso a terapia musical tem ganhado força como objeto de estudos, principalmente 
na última década (FANCOURT; OCKELFORD; BELAI, 2014;). 
Pesquisadores buscam avaliar principalmente os efeitos da música sobre o 
desenvolvimento cognitivo, memória espacial, frequência cardíaca, pressão arterial, 
alívio da dor, no estresse e ansiedade (FANCOURT; OCKELFORD; BELAI, 2014; 
ALWORTH et al., 2013). Em relação às patologias do sistema nervoso central, a terapia 
musical tem sido aplicada como adjuvante especialmente na Doença de Alzheimer, 
Doença de Parkinson e depressão (MATRONE; BRATTICO, 2015). Esses pacientes, 
após o tratamento com terapia musical relataram melhora na auto-estima, memória, na 
ansiedade e em quadros depressivos (JIANG et al., 2013; GUTIÉRREZ; CAMARENA, 
2015; HSU et al., 2017).  
Nos pacientes depressivos, a terapia musical, utilizada como complementar ao 
tratamento padrão, foi capaz de potencializar a redução dos sintomas depressivos e 
ansiosos tanto em pacientes adultos (CHOI; LEE; LIM, 2008; ERKKILA et al., 2011; LU 
et al., 2013) quanto em pacientes idosos (CHAN; CHAN; MOK, 2010; CHAN et al., 
2011) e jovem-adultos (ESFANDIARI; MANSOURI, 2014). A terapia musical apresentou 
efeito benéfico não apenas nos pacientes, mas também nos cuidadores (SÄRKÄMÖ et 
al., 2013), reduzindo o estresse e melhorando o bem-estar auto relatado desses 
profissionais. Nesses estudos, os sintomas foram avaliados pela aplicação de diversos 
questionários, como o Beck’s Depression Inventory, State and Trait Anxiety Inventory e 
Geriatric Depression Score. 
Com relação ao protocolo de tratamento, metade das pesquisas clínicas com 
efeito significativo de melhora dos pacientes utilizou música clássica, principalmente 
dos compositores Mozart, Beethoven e Bach (LEUBNER; HINTERBERGER, 2017). No 
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entanto, outros compositores e estilos musicais diferentes foram aplicados durante o 
tratamento com resultados semelhantes (ESFANDIARI; MANSOURI, 2014; ORTÍ et al., 
2017).  
Em modelos animais, diversos protocolos de exposição à música têm 
evidenciado alterações no comportamento de roedores, principalmente relacionados a 
memória espacial e comportamentos tipo-agressivos (ANGELUCCI et al., 2007; 
ALWORTH et al., 2013). Tais protocolos, apesar da diversidade de compositores, 
utilizam músicas que apresentam ritmicidade semelhante, o que enfatiza os achados de 
Xing et al. (2016), de que a ritmicidade é mais importante do que a altura do som como 
fator modulatório na terapia musical. 
Simultaneamente, alterações fisiológicas importantes foram relatadas, 
principalmente relacionadas à expressão de BDNF (Fator Neurotrófico Derivado do 
Cérebro), NGF (Fator de crescimento nervoso) e neurogênese hipocampal. Roedores 
expostos ao tratamento com música apresentaram significativo aumento na expressão 
de BDNF no hipocampo, principalmente nas regiões CA3 e no giro denteado 
(ANGELUCCI et al., 2007; XING et al., 2016a).  
Camundongos knock-in para o gene BDNFMet (relacionado à suscetibilidade 
para doenças neuropsiquiátricas em humanos) expostos à música também 
apresentaram significativo aumento na concentração de  mRNA codificante para BDNF 
e TrkB (receptor do BDNF) no córtex pré-frontal, hipocampo e amígdala em relação 
aqueles expostos ao ruído branco, acompanhado pela redução de comportamento tipo 
ansioso (LI et al., 2010). 
Visto que modelos animais de depressão levam à redução dos níveis 
hipocampais de BDNF, sendo esta redução revertida por tratamento crônico com 
antidepressivos, e que a exposição crônica à música leva ao aumento de BDNF, 
levantamos a hipótese que a exposição crônica à música também poderia levar a 
efeitos antidepressivos. 
 
12 
 
3. MATERIAIS E MÉTODOS 
 
3.1 ANIMAIS 
Foram utilizados 50 camundongos Swiss machos fornecidos pelo Biotério da 
Universidade Federal do Paraná. Os animais foram mantidos no próprio biotério, com 
temperatura controlada ( 22 ºC ± 2 ºC) e ciclo 12 horas claro/12 horas escuro. Durante 
todo o experimento os animais foram mantidos isolados em suas respectivas caixas-
moradia. Água e ração foram normalmente disponibilizadas durante todas as fases do 
experimento. 
O estudo foi realizado de acordo com as recomendações da Universidade 
Federal do Paraná e sob aprovação do Comissão de Ética para o Uso de Animais do 
Setor de Ciências Biológicas da Universidade Federal do Paraná, protocolo 1059. 
 
3.2 PROTOCOLO DE ESTRESSE 
O protocolo de estresse adotado neste trabalho foi o modelo de restrição 
forçada de mobilidade crônica. Tal modelo, daqui para frente referido como imobilização 
crônica, foi escolhido por já ser bem estabelecido e validado na literatura, além de não 
causar dor ao animal (BUYNITSKY; MOSTOFSKY, 2009; CAMPOS et al., 2013). 
O protocolo foi realizado de acordo com testes pilotos realizado em nosso 
laboratório (dados não publicados): 
 Materiais: o aparato utilizado para restringir a movimentação dos 
animais foi um tubo Falcon, previamente perfurados para permitir a 
respiração dos animais. 
 Tempo de protocolo: os animais foram submetidos a 2 horas de 
imobilização por dia, durante 28 dias consecutivos. 
 Período de recuperação: após o fim do protocolo de imobilização, os 
animais eram deixados intocados por trinta minutos em suas respectivas 
caixas-moradia antes do início da exposição à música ou ruído branco. 
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3.3 PROTOCOLO DE TRATAMENTO 
Dois tratamentos foram utilizados durante o experimento: música (sonata de 
Mozart K.448 para dois pianos) e ruído branco. Os animais foram expostos diariamente 
(durante 21 dias consecutivos), à uma hora de Mozart K.448 ou ruído branco a 65  dB, 
em seus respectivos grupos.  
Música e ruído branco foram reproduzidos com auxílio de aparelhos de som 
posicionados a um metro da caixa moradia dos animais, logo após o período de 
recuperação do protocolo de imobilização crônica. 
 
3.4 PREFERÊNCIA POR SACAROSE 
A anedonia, definida como redução na capacidade de sentir prazer 
(GORWOOD, 2008) é um dos principais critérios no DSM-V para se diagnosticar um 
paciente com depressão maior. 
O sintoma, recorrente na clínica, pode ser evocado em modelos animais de 
estresse e serve como parâmetro de análise em estudos pré-clínicos (STREKALOVA et 
al., 2011). 
Neste trabalho, a anedonia foi medida a partir do teste de preferência por 
sacarose, como descrito por Strekalova et al. (2004), com modificações. 
 Habituação: antes do início dos testes, foi feito uma habituação 
com solução de sacarose 2%, para evitar o viés de rejeição dos animais 
à uma substância desconhecida durante o teste (STREKALOVA; 
STEINBUSCH, 2010). No primeiro dia de habituação, foi retirada a 
garrafa de água pura dos animais e apresentada a garrafa com solução 
de sacarose 2%. No segundo dia de habituação, foi retirada a garrafa de 
água com a solução de sacarose e recolocada a garrafa com água pura. 
No terceiro dia de habituação, tanto a garrafa com água pura e a garrafa 
com solução 2% de sacarose foram apresentadas aos animais e 
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deixadas disponíveis por 48 horas. No quinto dia de habituação, todas as 
garrafas foram novamente retiradas e apenas a garrafa com água pura 
foi reapresentada aos animais.  
 Teste de Preferência por Sacarose: Toda semana os animais 
foram submetidos aos testes de preferência por sacarose como descrito 
a seguir: garrafas de água pura e garrafas de água com solução de 
sacarose 2% previamente pesadas eram oferecidas aos animais e 
deixadas disponíveis por 24 horas. Ao final das 24 horas, as garrafas 
eram retiradas e novamente pesadas. A preferência por sacarose (PS) 
foi medida como: 
 
PS=consumo solução de sacarose ÷ consumo total de líquido × 100 
 
O primeiro dia de teste foi realizado para estabelecer o nível basal de 
preferência por sacarose. Animais com preferência basal menor que 70% foram 
excluídos do experimento.  
 
3.5 GRUPOS EXPERIMENTAIS E CRONOGRAMA 
Após obtenção dos dados da preferência por sacarose, os animais foram 
randomicamente distribuídos em quatro grupos: 
QUADRO 1-DIVISÃO DOS GRUPOS EXPERIMENTAIS 
Estresse Tratamento Número amostral 
Controle Ruido branco 9 
Imobilização crônica Ruído branco 10 
Controle Mozart K.448 10 
Imobilização crônica Mozart K.448 11 
Fonte: elaborado pelos autores. 
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Como explicado anteriormente, animais com preferência basal por sacarose 
inferiores a 70% foram excluídos do experimento, e não entraram na contagem dos 
grupos. Assim, oito animais foram excluídos nessa fase do experimento. Ainda, durante 
as fases seguintes, dois animais foram retirados antes do fim dos experimentos, pois 
ficaram doentes. Assim, para evitar sofrimento desnecessário aos animais e não 
provocar um viés na análise optou-se por eutanasia-los. 
 
3.6 TESTES COMPORTAMENTAIS 
Além do teste de preferência por sacarose, ao final do protocolo de tratamento 
dos animais, foram realizados três testes comportamentais, descritos a seguir: 
 
3.6.1 Campo aberto 
O campo aberto, desenvolvido na década de 30, consiste em colocar o animal 
em uma arena vazia (geralmente quadrada ou circular), com paredes altas o suficiente 
para não deixar o animal escapar. É um teste comportamental que busca avaliar 
prioritariamente a atividade locomotora dos animais. No entanto, o teste pode avaliar 
ainda aspectos emocionais tipo ansiosos (SEIBENHENER; WOOTEN, 2015). A 
FIGURA 1-CRONOGRAMA EXPERIMENTAL 
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avaliação do tipo ansioso é baseado na premissa de que os animais naturalmente 
passam mais tempo perto das paredes do campo aberto, evitando o centro da arena 
(GOULD; DAO; KOVACSICS, 2009). 
No teste foi utilizada uma arena circular (com 60 centímtros de diâmetro), de 
plastico. Após uma hora de aclimatação na sala de experimentos, cada animal, 
isoladamente, foi posicionado no centro da arena e deixado para explorar livremente a 
arena por cinco minutos. A arena foi limpa com álcool 10% entre cada animal, para 
evitar que o cheiro interferisse no teste seguinte. 
A análise foi feita com o auxílio do software Smart Junior®, e os parâmetros 
obtidos foram: distância total percorrida, tempo de permanência no centro da arena, 
tempo de permanência na periferia e número de entradas no centro.  
 
3.6.2 Splah Test 
O grooming é um comportamento natural e instintivo de roedores que consiste 
na limpeza da pelagem. Além da função de higiene, o grooming também está 
relacionado com a termo regulação, interação social e diminuição do estresse 
(SMOLINSKY et al., 2009), e representa de 30% a 50% do comportamento observado 
durante a fase ativa desses animais (GALLAGHER et al., 2006). 
Por se tratar de um comportamento bem estabelecido, o grooming pode ser 
utilizado como parâmetro para avaliar estresse e anedonia (SMOLINSKY et al., 2009). 
Modelos como o UCMS (Unpredictable Chronic Mild Stress) diminuem o tempo de 
grooming, sendo considerado um paralelo com o estado apático avaliado na clínica 
humana em pacientes depressivos (ISINGRINI et al., 2010).  
Neste estudo, para avaliar o grooming, foi utilizado o Splash Test, como 
descrito por Yalcin, Belzung e Surget (2008): após uma hora de aclimatação na sala de 
experimentos, uma solução de sacarose 10% foi aplicada no dorso dos animais, na 
própria caixa moradia, com o auxílio de um spray. Tal solução foi aplicada para 
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estimular o grooming. Logo após a aplicação, o comportamento do animal foi filmado 
por 5 minutos para análise posterior.  
A análise foi feita com o auxílio do software X-plo-Rat®, e os parâmetros 
analisados foram: a latência para início do grooming e o tempo total deste 
comportamento. A contabilização do tempo de grooming só foi iniciada a partir do 
momento que o animal apresentava o mesmo comportamento por pelo menos dois 
segundos. 
 
3.6.3 Suspensão pela cauda 
O teste de suspensão pela cauda, proposto por Steru e colaboradores (1985), 
se baseia na premissa de que animais, ao enfrentarem uma situação estressante 
inescapável, vão apresentar comportamentos de desistência de escape (desamparo 
aprendido), sendo revertida pelo pré-tratamento com antidepressivos. 
No teste em questão, o desamparo é evidenciado pela imobilidade postural do 
animal. Cryan, Mombereau e Vassout (2005) consideram que tal imobilidade postural 
pode ser considerada análoga ao quadro clínico depressivo em seres humanos, já que 
esses podem apresentar como sintomas sentimentos de desânimo e impotência.  
O teste foi realizado como descrito por Costa (2012): após uma hora de 
aclimatação na sala de experimentos, cada animal foi suspenso pelo rabo 
(aproximadamente a ¾ da base) na bancada de experimentos com o auxílio de fita 
adesiva, e de forma a ficar com a porção ventral voltada para a câmera. Os testes 
tiveram duração de seis minutos e foram gravados para análise posterior. 
A análise foi feita com o auxílio do software X-plo-Rat®, e os parâmetros 
contabilizados foram: latência para início da imobilidade postural e o tempo total deste 
comportamento. Assim como no Splash Test, a contabilização do tempo de imobilidade 
postural só foi iniciada a partir do momento que o animal apresentava o mesmo 
comportamento por pelo menos dois segundos. 
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3.6.4 Análises estatísticas 
As análises estatísticas foram realizadas no programa STATISTICA®. Os testes 
comportamentais foram analisados pelo teste ANOVA de duas vias, enquanto a 
preferência por sacarose foi avaliada pela ANOVA de medidas repetidas. Nos casos 
pertinentes, a análise post hoc de Newman–Keuls foi aplicada. 
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4. RESULTADOS  
 
4.1 PREFERÊNCIA POR SACAROSE 
A ANOVA de medidas repetidas detectou apenas efeito da semana (F(4, 
144)=4,26; p=,002) sobre a preferência por sacarose, sendo que todos os grupos 
tiveram redução de preferência na semana 1 em relação ao basal. Nas semanas 
seguintes a preferência por sacarose manteve-se baixa em todos os grupos, sendo que 
as diferenças entre as semanas 1, 2, 3 e 4 não foram significativas. 
Em conjunto, tais dados indicam que um fator não vinculado ao experimento 
pode ter influenciado no comportamento dos animais, sendo mais expressivo do que os 
possíveis efeitos causados pelos protocolos de estresse e tratamento. 
Entre esses fatores, podemos citar o isolamento dos animais e o transporte 
diário do biotério à sala de experimentação. A falta de interação social, troca diária do 
ambiente familiar, barulho, vibração, e oscilação de temperatura durante o transporte 
podem estar relacionados à queda da preferência por sacarose ao longo das semanas 
(ANDRADE, 2002).  
Teste de preferência por sacarose: Dados expressos em relação ao erro padrão. A-Curva de 
preferência por sacarose dos grupos controle e imobilização crônica expostos ao ruído branco. Efeito da 
semana foi significativo (p<0,05). B- Curva de preferência por sacarose dos grupos controle e 
imobilização crônica expostos a música. # p< 0,05 em relação ao basal (para todos os grupos).  
FIGURA 2-CURVA DE PREFERÊNCIA POR SACAROSE 
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4.2 CAMPO ABERTO 
A análise de duas vias não detectou efeito significativo do estresse (F(1, 
36)=0,15; p=0,69), tratamento (F(1, 36)=3,32; p=0,07) ou da interação dos dois fatores 
(F(1, 36)=2,85; p=0,09) sobre a mobilidade dos animais. Ainda assim, o tratamento 
aponta uma tendência significativa, sendo que os grupos submetidos ao ruído branco 
percorreram uma distância maior em relação àqueles submetidos ao Mozart K448. 
Já em relação ao tempo de permanência no centro da arena, foi detectado 
efeito do estresse (F 1, 36=6,44; p=0,01), sendo que os grupos que passaram pela 
imobilização crônica passaram mais tempo no centro da arena. Esse resultado indica 
um efeito contraditório, pois o protocolo de estresse teve um efeito ansiolítico. 
Ainda nesse parâmetro, o tratamento teve tendência significativa (F1, 
36=3,9207; p=0,055), sendo que a música apresentou efeito ansiolítico. Não houve 
efeito da interação entre tratamento e estresse. 
 
Teste de campo aberto: Dados expressos em relação ao erro padrão. A-Distância total percorrida 
durante o teste. Não houve diferença significativa entre os grupos (p>0,05). B- Tempo total de 
permanência no centro da arena. *p<0,05 em relação ao grupo Mozart 448/Controle. 
 
FIGURA 3-RESULTADO TESTE DE CAMPO ABERTO 
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4.3 SPLAH TEST 
A ANOVA de duas vias detectou efeito apenas do tratamento (F(1, 36)=4,52; 
p=0,040) sobre a latência para o início do grooming, sendo que os grupos submetidos 
ao ruído branco tiveram maior latência em relação àqueles submetidos ao Mozart K448. 
Já para a duração do grooming, não houve efeito significativo do estresse (F1, 
36=0,10; p= 0,74), do tratamento (F 1, 36=3,38; p=0,07) ou da interação desses 
parâmetros (F(1, 36)= 0,50; p=0,48). No entanto, o tratamento teve uma tendência 
significativa, sendo que os grupos expostos ao Mozart K448 passaram mais tempo em 
grooming do que aqueles expostos ao ruído branco. 
 
FIGURA 4-RESULTADO DO SPLASH TEST 
Splash Test: Dados expressos em relação ao erro padrão. A-Latência para início do grooming. *p<0,05 
(fator tratamento) B- Tempo total de grooming. Não houve diferença significativa entre os grupos 
(p>0,05). 
4.4 SUSPENSÃO PELA CAUDA 
A ANOVA de duas vias detectou efeito da interação do tratamento e do 
estresse (F(1, 36)=8,5783, p=0,005) sobre a latência para início da imobilidade, mas 
não dos parâmetros isolados (tratamento -F 1,36 = 3,02; p = 0,090 e estresse-F1,36 = 
3,65; p = 0,064). A análise post hoc evidenciou que o grupo submetido a imobilização 
crônica e ao ruído branco apresentou maior latência para imobilização em comparação 
com os outros três grupos (p < 0,05). 
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Já para o tempo total de imobilidade, houve efeito apenas do estresse (F(1, 
36)=11,53, p=0,001), sendo que os grupos submetidos a imobilização crônica tiveram 
menor tempo de imobilidade durante o teste, em relação aos grupos controles. A 
análise post hoc indicou que os grupos controle passaram mais tempo imóveis durante 
o teste, em relação aos demais grupos. Em conjunto, estes dados indicam um 
paradoxal efeito tipo antidepressivo do estresse de imobilização crônica. 
 
FIGURA 5-RESULTADO TESTE DE SUSPENSÃO PELA CAUDA 
Suspensão pela cauda: Dados expressos em relação ao erro padrão.. A-Latência para imobilidade. B- 
Tempo total imobilidade. *p<0,05 em relação ao grupo controle do mesmo tratamento. #p<0,05 em 
relação ao grupo imobilização/ruído branco. 
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5. DISCUSSÃO E CONCLUSÃO 
O primeiro passo para as análises foi verificar se o protocolo de estresse ou o 
tratamento poderiam afetar a mobilidade dos animais. Para tanto, foi utilizado o teste de 
campo aberto. O teste não evidenciou diferença estatística entre os grupos, 
sustentando que nem a imobilização, nem a música ou o ruído branco afetaram a 
capacidade locomotora dos animais (LI et al., 2010).  
Em relação ao tratamento, houve um efeito ansiolítico no grupo exposto à 
música e submetido ao estresse crônico de imobilização evidenciado pelo maior tempo 
de permanência no centro da arena no teste de campo aberto, indicando um resultado 
contraditório em relação ao protocolo de estresse, já que se esperava que os animais 
estressados passassem menos tempo no centro. 
O Splash Test evidenciou efeito da exposição à música na diminuição da 
latência e aumentou o tempo de expressão do comportamento de grooming. Esses dois 
parâmetros suportam que o tratamento com música foi eficaz para melhorar o 
autocuidado dos animais, em comparação com aqueles expostos ao ruído branco. 
Em contraste, no teste de suspensão pela cauda, o grupo submetido ao 
estresse e exposto ao ruído branco apresentou uma maior latência para a imobilidade, 
efeito este que foi revertido pela exposição à música. Portanto, houve um efeito 
paradoxal tipo-antidepressivo no grupo submetido ao estresse que foi prevenido pela 
música. Com relação ao tempo total de imobilidade, ambos os grupos submetidos ao 
estresse apresentaram menor imobilidade, indicando novamente um efeito tipo-
antidepressivo induzido pelo estresse, que não foi influenciado pela música. 
No entanto, ao analisar a curva de preferência por sacarose, podemos inferir 
que possivelmente um fator externo ao experimento influenciou de forma acentuada o 
comportamento dos animais, enviesando as análises. Nesse caso, tal fator poderia 
explicar os resultados contraditórios encontrados neste estudo. 
Ainda, o estudo apresentou algumas limitações que podem ter influenciado nos 
resultados: o protocolo de tratamento, que na literatura varia entre 6-12 horas de 
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exposição à música e/ou ao ruído branco nos tratamentos crônicos (ANGELUCCI et al., 
2007; XING et al., 2016a), teve de ser reduzido para apenas uma hora por dia, dado 
limitações físicas do laboratório. 
Pelo mesmo motivo, o protocolo de tratamento foi aplicado na fase clara do 
ciclo claro/escuro. Aplicar tal protocolo na fase inativa dos animais pode ter influenciado 
no ritmo circadiano dos mesmos, acentuando a anedonia dos grupos (NOVATI et al., 
2008).  Ainda, alterações na ritmicidade circadiana podem provocar respostas 
anômalas nos testes comportamentais, como a aparente redução do estado tipo-
depressivo nos animais submetidos ao protocolo de estresse (SCHWEIZER; 
HENNIGER; SILLABER, 2009). 
Assim, apesar do aparente efeito ansiolítico e de melhora no estado tipo-
depressivo observado em alguns parâmetros comportamentais, os efeitos paradoxais 
do protocolo de imobilização crônica e do tratamento com ruído branco tendo os 
mesmos efeitos antidepressivos e a baixa preferência por sacarose mantida ao longo 
de todas as semanas do experimento não permitem avaliar de maneira adequada os 
efeitos do tratamento com música sobre o estado tipo-depressivo em camundongos. 
Sugere-se que estudos futuros sejam realizados para reavaliar a influência da 
música e do ruído branco sobre o efeito tipo-depressivo em roedores. Esses estudos 
devem priorizar pela aplicação do tratamento na fase escura e aumentar o tempo de 
exposição à música, bem como controlar de forma mais precisa os fatores externos que 
podem influenciar o resultado das análises. 
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